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はじめに
私が最終講義に際してなぜこのような演題を選んだか
の理由を最初に述べておきたいと考える。
私が千葉医科大学を卒業して，当時の精神病学教室に
入り，橋健行教授の指導を受けるようになったのは昭和 
10年 3月である。その後， 今日に至るまで 41年間，神
経精神医学の分野において診療，研究，教育などの業務
に従事してきたが，この間に，最も大きな変化を示した
のは精神疾患の治療であると考える。
私の入局当時は精神疾患治療のいわばれい明期のなご
りが残っており，間もなく近代的治療期へ発展する移行
期であった。したがって，古典的治療法をほとんど経験
し得たのちに，新らしく開発された方法をつぎつぎに自
ら試みることができたため，その印象が特に強く脳裡に
刻み込まれている。私の現役時代の歴史は，この治療の変
遷とともに歩み続けたといっても過言ではないと思う。
以上の理由から，この演題が最もふさわしいと考えた
が，短時間内にすべてを述べることは不可能なので概括
的な展望にならざるを得ない。
なお，治療の進歩は，疾患の本態的な解明を基盤と
し，症状発現の機構の理解のうえにみられるのが常であ
るが，精神疾患においては，その本態すら解明されない
ものが多く，したがって，その治療も対症療法に過ぎな
いものが少くない。その多くは神経化学，精神薬理学，
神経病理学，精神病理学などの進歩とともに経験的事実
に基いて開発されたものといえる。
まず，昭和 10年以前に用いられた古典的治療法を回
顧してみたいと思う。
治療法の歴史的回顧
精神疾患の存在は古くから知られており，当時は，神
器千葉大学医学部神経精神医学教室
の怒りやたたりであるとか，悪魔のしわざであるなどと
考えられていたため，祈りとかまじない (1日術)などに
よってこれを治療する努力が続けられていた。しかし，
ギリシャ l時代には，これを科学的に研究する試みがなさ
れ， Hippocratesなどは，精神現象は脳のはたらきに基
くもので，その異常は脳の疲労によると考え，これの治
療は安静と休養を主とし，さらに音楽やスポーツが有効
であることを認めていた。
しかし，その後キリスト教の影響を受けて，精神の異
常は神の与えた試練であるとか，天の罰であるとか，悪
魔が乗り移ったものであるなどという迷信的ないし悪魔
的な考え方が再び強くなり，この治療には牧師や僧侶や
祈儒士などが主として当り，説教や祈槙や残酷なまじな
いなどが行われていた。 
17世紀頃から人体の解剖学が行われるとともに細菌
学的な研究も進められた結果，精神の異常も脳の病理的
変化によって発現すると考えられるようになり，さらに
細菌の侵襲や脳の循環障害や中毒や内分泌障害などがそ
の原因となりうると推測されるようになった。 
19世紀頃からは精神疾患に関する研究が盛んとなり，
ドイツにおいては Griesingerが“精神疾患は脳の病気
である"との基礎理念にもとづいて脳の病理学的研究が
進められ，これをlVIeynertや Wernicke らが受けつ
いで発展させ， Kraepe1inは多くの臨床経験を基盤とし
て精神疾患の臨床的分類を確立した。フランスにおいて
は， Charcotらのヒステリーの研究が行われ， ヒステリ
ーにみられる身体症状は中枢神経系の器質的障害による
ものではなく，精神的原因によって発現することを認
め，心因の重要性を強く主張し， Freudもヒステリー症
状は無意識下の心的機制によって形成され，その症状は
主として過去の生活における精神的外傷に基くという事
実を認め，専ら生活史の分析に重点をおき，身体症状と
心理的因子を一元的に解明する精神分析学の理論を樹立 
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し，患者を常に全体として担揮して治療すべきであると
主張した。このような立場から， Grodcleckや Jelli百e
や Deutsch らは身体疾患に対しても精神療法の有効性
を立証し，精神身体医学の基盤を築いた。
他方， Sommerは精神的原因によって種々の病的状態
が発現する事実を認め，これらを Psychogenie(心因症)
と総括すべきであると主張し， Freudや Janetは神経
症の心理機制に関する理論を展開した。これらの学説か
ら神経症は精神的因子に関連して形成される病的状態
で，一種の PsychogeneReakion (心因反応)であると
考えられるようになり，その治療は精神療法を中核とし
て行うべきであるとされ，これに関する種々の方法が検
討されるようになった。 
19世紀には， さらに中枢神経系に作用する薬物の研
究が行われるようになり，麻酔薬としての酸化窒素(笑
気)やエーテルが感覚や意識の状態を変化させる事実か
ら，アルコール，阿片，コカインなどによる精神症状の
変化に着目され，実験的精神病の研究が盛んになり，毒
物や麻薬などによる精神症状と内因性精神疾患のそれと
の類似性に関する検討が行われ，これらの研究が，精神
症状発現の機構を解明するとともに，薬物療法の発展へ
の基礎を作り上げたともいえる。
これとともに， Bonhoefferは全く異った身体疾患で‘
あるにもかかわらず類似の特徴的な精神症状を呈するこ
とを認め，これを exogeneReaktionstypen (外因反応
型)として総括し，基礎身体疾患の治療によって精神症
状も消失する事実を確認した。
このほか， 19世紀には睡眠薬あるいは鎮静薬といわ
れる薬物がかなり多く発見されてきたので，これらを精
神疾患の治療に使用する機会が多くなった。 
1826年に発見された臭素剤を Locock が抗てんかん
薬として最初に用い (1851)，かなりの効果をあげたた
め，その後も各国で長い間使用されており， 1869年には 
Liebreichが抱水クロラーJレを催眠薬として用いはじめ
てから，麻酔の目的に使用されたばかりでなく，てんかん
重積状態の治蝶にも広く用いられた。同じ頃， Sulfonal 
が強力な鎮静および催眠作用を示すことが認められてか
ら，高度の興奮状態に対して用いられたが，さらに 1922
年に K1asiが開発した持続睡眠療法の主薬として用いら
れ，かなりの効果を示した。 
1903年には， Barbitalの催眠作用が認められ，専ら
睡眠薬として広く用いられるとともに，パルピツーJレ酸
誘導体に関する研究が熱心に続けられて，多くの臨眠な
いし鎮静薬が開発され，さらに有効な抗てんかん薬まで
も発見された。
これらの薬物はいずれも精神疾患に対しでは根治的な
ものでなく，興奮を抑制し，限l眠を得させ，産準を軽減
し，鎮静を保つという対症的な意味で有効であったとい
える。
しかし， 1822年に Bay1eによって特殊な病型として
分類された Bayle病は，その後梅毒との関係の深いこ
とが認められ，ワッセルマン反応が開発されてからは，
より正確な診断がつけられるようになり，さらに野口英
世によって確認された進行麻庫に対しては，その原因で
ある Spirochaetapallida が熱に対して弱い事実から 
1917年以来 Wagnervon Jauregg によって開発され
た接種マラリアによる発熱療法が行われ，かなり効果を
あげてきた。
他方，精神疾患に対する作業療法は，すでに紀元前か
らGallenらによって行われており， 18世紀に Pinelに
よってその重要性が叫ばれて以来，これに関する検討が
続けられ， わが国においても 1902年に呉教授が巣鴨病
院に作業室を設けて作業療法を組織的に実践し， 1921年
にはアメリカにおいて全米作業療法協会が設立され，こ
の方面への努力が続けられている。
試みに，私の入局した昭和 10年当時実施されていた
主な治療方法を列記すれば次ぎのごとくである。
一般に，精神分裂病，陳うつ病，神経梅毒，中毒精神
病，症状精神病，老年精神障害，脳疾患および頭部外傷
による精神障害などの精神疾患は主として入院治療を原
則としており，外来治療の対象は神経症，てんかんなど
のうち通院可能のものと，前群中寛解ないし軽快の状態
にあるもの，通院可能の神経疾患などに限られていた。
外来においては，てんかんに抗撞撃薬として Luminal 
(Phenobarbital)，Prominal (Methylphenobarbital)， 
Brom・Natrium，Natr. Boricotartaricumなどを用い，
過労，過食，過飲を避け，水分，塩類を制限し，酒，コ
ーヒー，わさび，辛子，胡淑などの刺激物を禁止すると
いう注意を与えており，これによって大発作や気分変調
などにはかなりの効果をあげたが，小発作には効果がみ
られなかった。神経症に対しては，主として精神療法と
作業療法を用い，睡眠障害には睡眠薬を，不安に対して
は鎮静薬を与え，家族の協力が得られれば，ある程度の
効果がみられた。
入院治療としては，精神分裂病，牒病などの興奮状態
に対して， Brom-Natrium，Brom・Kalium，Veronalな
どの鎮静薬を用いるほか， Sulfonal，Hyoscinなどの強
力な臨眠薬を用い，自他ともに危険のおそれのある場合
には保護衣を着用させ，時に保護室に収容して鎮静を計
る方法が採られることもあった。しかし，ある程度鎮静
177 精神科領域における治肢の変遷 
の保てるものに対しては，できうる限り屋外において作
業療法を行い，かなりの成果を収めていた。
うつ病に対しては， Sydenhamの開発した阿片チン
キあるいは OpiumPillen の漸噌漸減法による定型式
治蝶が用いられたり， Sulfonal，Veronalによる持続睡
眠時法が行われ，かなりの効果を挙げてし、た。
進行麻陣は，現在は著しく減少したが， 昭和 10年以
前は人口 10万に対して 5の発病率を示し，全入院患、持
の 20%以上を占めていたため，その治療はかなり章悦
されており， Wagner von Jaureggによってはじめ
1素斉filt日熱マラリアによる発熱療法と，3られた接極 
(Salvarsan)，斎鉛剤， ヨード剤の併用が行われ，早期
治峡群においては著しい効果を示していた。この発熱療
法の有効性が認められてからは，これに関する研究が盛
んとなり， Plaut & Steiner は回1帝梨tによる索以モ法，わ
が国の伊原は鼠i佼病病原体による方法を開発し，持方面
で追試されたが，特殊の場合を除いては，その安全性お
よび治療法の難易度などにおいて接種マラリアに及ばな
いため，主としてこの方法が広く用いられていた。その
後わが国の川村らによる惹忠病熱療法やチフスワクチ
ン，ゴノワクチンなどによる熱療法や硫黄剤による熱療
法などが試みられて，それぞれある程度の効果を示した
が，抗生物質による治療法が確立されるとともに用いら
れなくなった。
以上は入局当時行われていたいわば精神科における古
典的な治療法ともいうべきものであるが， 昭和 10年を
境として画期的な治療法が続々と登場し，それらの追試
に多忙をきわめたので，それの主なものに就いて述べて
みたい。
昭和 10年以後の治療法の変遷
昭和 10年以降を近代的治療期として総括しうるなら
ば，その前半はショック療法時代，後半は薬物療法時代
といってよいのではないかと考える。
その先鞭をつけたのは Sakelが開発したインシュリン
衝撃療法で，主として精神分裂病の治療に用いられた。
従来とも精神分裂病に対しては有効な方法がなかったの
で，これの追試は世界各国で広く行われ，われわれも昭
和 12年以来実施し，かなりの効果をあげたが，ある程
度の危険を伴うため，常に多くの入手と数時間にわたる
細心の注意と応急対策に万全を期する必要のあることな
どで，一時に多数の患者の治:療をなし得ない点に苦労し
た思いIl:!が残っている。
間和 12年には NIedunaがカルジアゾール症撃療法を
発表し，精神分裂病の治療に有力な手段が加えられた。
これは強心剤として用いられていた 10%カノレジアゾー
ル液を静脈内に急速に注射して定型的なてんかん様撞撃
発作をおこす方法で，技術上の問題とともに，癌軍によ
る外傷の防止方法や意識障害時の対策などに困難さがあ
った。本法はインシュリン衝撃療法に比して操作がやや
簡単であったため，かなり広く用いられたが，治療効果
においては一長一短があり，適応症状に応じてそのいず
れかを選択する必要があり，難治例には両者を併用する
こともしlましlまあったo
精神疾患に対して癌翠煉法の有効性が認められてから
はこの方面の研究が盛んとなり，ヨーロッパにおいては
昭和 13年に Cerletti& Biniが，わが国においては九
大の安河内， I白j笠が電気刺激による痩寧療法を発表し
たのわれわれは直ちに九大よりその試作器を入手し，さ
らに便利でより安全なように改良型を自作して用いた。
この方法は操作が簡単で産準発作を必ず発現させうる利
点、があるため，カ jレジアゾーJレ箆寧療法に代って広く行
われるようになり，実施方法にも検討が加えられて，当
時急速に進歩した麻酔薬を用いて行う方法，耳介通電に
よる無産雛療法，農産芦発作を軽減する方法などが相つい
で試みられたばかりでなく，特殊例に対しては撞撃重積
療法なども行われ，ショック療法時代の花形となった。
本療法は，最初には精神分裂病に対する特効療法とし
て高く評価され，緊張型，妄想型，破爪型のJI買に効果を
示し，特に早期治療例にはきわめて有効であることが認
められたが，同時にうつ病に対しても有効であることが
知られて，その後も長い間この方法が用いられた。
他方，昭和 10年に Moniz が前頭葉白質切戯術(ロ
ボトミー)を試み， Freeman & Wattsがこれを改良
し，種々の方法が発表されるとともに精神疾患の外科的
療法の研究が進められ，眼寓経由ロボトミー，皮質下自
質切敵術， トペクトミー，前頭葉切除術などの術式が試
みられ，一過性には効果を示すが，いずれも脳に器質的
な障害を残すので，できうる限り本法の実施は避けるべ
きであるとの結論に達し，現在はほとんど行われていな 
、。v
以上の衝撃療法の開発は，これまで精神分裂病や陳う
つ病などの精神疾患に対して有効な方法があまりなかっ
ただけに急速に広く用いられるようになり，これらの研
究や検討が活発に続けられ，多くの方法が試みられであ
る程度の効果を挙げ得たものの，衝撃療法がどのような
原由で有効なのかは解明されず，特に精神分裂病はその
原因も本態も明らかでないため，その治療も対症療法の
域を出ず，暗中模索の状態のまま，神経化学や薬理学の
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進歩とともに薬物療法時代へ移行したといえる。
なかでもペニシリンの発見は疾患の治療に大きな変革
をもたらし，精神科領域においても昭和 19年に Stokes
らが神経梅毒の治療にこれを用いて有効性を発表してか
ら，これの研究が盛んとなり，わが教室でも終戦後あら
ゆる困難を排してペニシリンの入手につとめ，神経梅毒
の治療をはじめた。最初は専ら発熱療法とペニシリンの
併用法を用いたが，ペニシリンがスピロへータに直接作
用することを確認してからは単独法に切り替え，長期に
わたって両者の効果の比較を試みた。すなわち，髄液に
おける変化を指標として 10年間の経過を観察したとこ
ろ，細胞数と総蛋白量の減少，腰質反応とワ氏反応の強
度の減弱は両群聞に全く差異が認められず，臨床所見お
よび予後についてもほぼ等しいことを確認し得たので，
自信をもって単独法を推進することができた。しかし，
ペニシリン過敏症のみられる場合には他の抗生物質を用
いる必要がある。その主なものとしては，エリスロマイ
シン，アイロタイシン，スピラマイシンなどのマクロラ
イド系抗生物質，オキシテトラサイクリン，クロルテト
ラサイクリンなどのテトラサイクリン系物質，シグママ
イシン，カルボマイシンなどの複合剤などが用いられ
た。
治療法の進歩による進行麻痩の予後の差異を比較すれ
ば，発熱療法の実施前は 3年後の死亡率が 70%であっ
たが，実施後は 44%に低下しており (Briner)，その後
の発熱療法時代の綜合成績は 5年後の死亡率 30"，40%，
社会復帰 25%，欠陥状態 35"，45%であった。これに対
し，ペニシリン治療導入後は 5年後の死亡率 21.0%，10 
年後は 37.7%(Hahnら)と著しい低下を示しており，
当教室の成績は 5年後 28.7%， 10年後 41.4%である
が， 1953"， 1956年の 4年間の治療例の死t率はそれぞれ 
16.7%，26.0%で，最近に至って死亡率は著しい減少を
示した。これは治療法の進歩のみでなく，早期治療の普
及に負うところが大きいと考えられる。すなわち，当教
室で調査した 10年間の予後は， 発病から治療までの期
聞が 3ヵ月以内のものと l年以上のものとを比較すれ
ば， 5年以降の死亡率は約 2倍，稼働率にも1.5倍の差
がみられ，早期治療の効果は明らかである。
このようにペニシリン療法の導入は精神科領域におけ
る化学療法の第一歩として高く評価され，殊に神経栴毒
の特効的療法として認められてからは早期治療が増加す
るとともに梅毒曜患後直ちに治療を受けるため神経梅毒
の発病率も著しい減少傾向を示している。
てんかんの薬物療法:従来から抗産準作用を有する薬
物として， )レミナー ノレ，プロミナー  Jレなどのパルピツー 
ノレ酸誘導体が用いられたが，さらにヒダントイン化合物
に抗撞翠作用のあることが認められたため， 昭和 13年
以後はてんかんに用いられて効果が確認されるととも
に，これらの誘導体の研究が進められて多くの抗痕響剤
が開発された。しかし，跨撃を伴わない小発作あるいは
精神運動発作に対して有効な薬物がないため，この方面
の研究が続けられた結果，米国においてオキサゾリジン
誘導体である Tridioneが小発作の抑制に効果を示すこ
とを見出し，急速に広く用いられるとともに，尿素系化
合物に精神運動発作抑制作用のあることが認められ， 
Phenylacetylurea (Phenurone)や Pheny leth y lacety 1-
urea (Pheneturide) などが開発され，劃期的な薬物と
して高く評価された。
これは，昭和 13年に H.Bergerが人脳の活動を電気
的に波型として把握する研究を報告してから，この方面
の関心が高まり， Gibbs，Lennox，Magounらの脳電気
生理学を中核とする研究が進められて，てんかんの各発
作型にそれぞれ特有の発作波の見られることがわかり，
各発作波に対する薬物の影響を検討することにより，て
んかんの薬物療法が急速に発展したといえる。
このような長い歴史を経て，現在はかなり特徴のある
治療薬が作られ，それぞれの適応に従って適切に使用す
れば，かなりの効果をあげうるようになった。すなわ
ち，大発作に対しては Phenobarbital，Metharbital， 
Primidoneなどのパルピツール酸誘導体と， Diphenyl-
hydantoin，Phenylethylhydantoinなどの Hydantoin
誘導体が，小発作に対しては Tridione，Diphenyloxa・ 
zolidioneなどの Oxazolidine誘導体と Methylphenyl-
succinimide，Meth y lmeth y lphen y Isuccinimide，E th-
osuccinimideなどの Succinimide誘導体が，精神運
動発作に対しては Phen y lacety 1 urea， Phen y leth y 1-
acety 1 urea，Acety 1 phen y leth y lacetyl ureaなどの尿素
誘導体が主として現在用いられている。
慢性アルコール中毒の治療法:すべての慢性薬物中毒
患者は，それぞれの薬物に対して常に強い欲求をもって
おり，自らの意志によってこれを抑制することができな
い。したがって，これの治療は他から強制的にその薬物
の使用を禁止する方法を採らざるを得ない。そのために
は一般社会から隔離して薬物の入手を不可能にするとと
もに，薬物に対する嫌悪感を体得させる種々の方法が行
われている。
慢性アJレコ{ル中毒の治療もこのような考え方に基い
て実施されている。すなわち，中毒およびそれによって
現われる症状に対する治療と， I瞥癖に対する治療の両者
を並行して行う必要がある。前者に対しては，まず即時
179 精神科領域における治改の変遷 
禁酒をさせるとともに，禁断症状に対する万全の対策を
準備することであり，後者-に対しては，常に精神的指導
を続けて飲酒への欲求を断念させ，生活への意欲と興味
を自覚させる努力を根気よく行う必要があるo しかし，
自己の意志によって禁酒を実行しえないものに対して
は，従来から種々の薬物が用いられていた。古くは，飲酒
時にエメチンやアポモノレフィネなどの催吐剤を用いて，
悪心や幅吐を体験させる条件反射療法が行われたが，そ
れらの使用方法が複雑で危険を伴うため，広くは用いら
れなかった。しかし，これらの方法に関する研究が続け
られて昭和 23年には J. Hald & E. Jacobsen が 
Antabuseを用いて効果を挙げてから， 広く用いられる
ようになった。 これは Tetraethylthiuram disulfide 
(Disul自lam)で，これを用いると体内に吸収されたアノレ
コールが酸化酵素の阻害によってアセトアノレデヒドが蓄
積されるため，顔面紅riWI，熱感，心停充進，頻脈，血圧
下降，胸部圧迫感，頭痛，悪心，幅吐などの急激な身体
的酪町状態が発現するため，抗酒剤としての条件は高く
評価された。
昭和 34年には，向笠が化学肥料である石灰窒素の主
成分のカルシウム・シアナマイドに抗酒作用のあること
を報告してから広く用いられるようになった。これは無
味，無臭で化学的に安定しているので Antabuse とは
異り，長期間の継続が可能であるうえ，抗酒効果が速効
的で，確実であるため，過量飲酒による過大反応の危険
もなく，副作用も少いので安全に使用できるのが特徴で
ある。
以上のごとく，薬物療法は進歩してきたが，これのみ
でi瞥府ーまで根絶することはできにくい。医師と家族の協
力による忍耐強い精神的指導の重要性を忘れてはならな 
、。ν
向精神薬の開発と発展
精神科領域における治療の変遷のなかで最も大きな変
革をもたらしたものは，向精神薬の開発とその進展であ
ろうと考えられる。これによって薬物の精神症状に対す
る態度の精神病理学的追究が可能となり，病的精神症状
形成の解明への手掛りが得られるばかりでなく，精神療
法の重要性や治療環境の整備の必要性などが再認識さ
れ，看護のあり方や病棟の構造の改善などにも大きな進
歩が見られ，さらに生活指導，作業療法， レクリエーシ
ョン療法などの積極的な導入による効果の高まりや，家
族会や患者クラブなどの結成による社会復帰への努力が
一段と高められ，一連の精神医療体系が確立されるよう
になったともいえる。
最近 20年間に， 向精神薬による特殊薬物療法が急速
に進歩したとはいえ，これのみでJ崎市h疾患がすべて完治
するとは考えられず，ある程度の限界のあることもすで
に知られている。したがって，向精神薬に関する卜分な
知識を持ったうえ，他のあらゆる治療法を適正に駆使す
るならば，効果を増大させることは可能であると考え
る。
既述のごとく，精神疾患の治療には古くから多くの薬
剤が用いられたが，その多くは不安や興奮や限|眠障害な
どの症状を緩和するための鎮静剤やi既眠剤であった。古
典的な薬物療法として高く評価された Klasiの持続睡眠
療法にしても，現在それに用いる薬物は当時とは著しく
異っており，その安全性も効果もきわめて高くなってい
る。これは向精神薬の開発とその進歩とによるものとい
って差支えないであろう。
向精神薬の歴史
広義のいわゆる向精神薬に属するものはかなり古くか
ら数多くあったが，現在治療薬としての狭義の向精神薬
というのは Chlorpromazineの精神疾患への応用にはじま
るといえよう。これは P.Charpentierらによって合成
されたもので，主として麻酔ないし鎮痛強化薬として用
いられていたが，昭和 27年に Hamonらおよび Delay
らがこれを精神分裂病や陳うつ病などに用いて著しい効
果のあることを報告してから，精神疾患の薬物療法への
関心が急激に高まり，まず Phenothiazine化合物を中核
とする向精神薬の研究が続けられ， Promazine，Mepa-
zine，Perphenazineなどが順次に開発された。
他方， Mullerらが Rauwolfiaserpentinaから単一
アJレカロイドとして抽出した Reserpineは血圧降下作用
が著しく，かつ鎮静作用があるため，昭和 28年に Klein
らがこれを精神分裂病や陳うつ病などに用いて著しい鎮
静効果のあることを認めてから，広く精神疾患の治療に
用いられるとともにこの種のアルカロイドに関する研究
が続けられた。 
Delayらは，これらの薬剤が単に睡眠作用をもつばか
りでなく，自律神経症状，精神運動抑制症状，筋緊張障
害，異常運動などを発呈することから，大脳基底核，中
脳，間脳，線状体などへの親和性をもつことを推測し
て，これらを Neuroleptica(神経遮断剤) と命名した。 
Chlorpromazineがわが国に輸入されたのは昭和 30
年の後半で，私も直ちにこれを試用したが，従来の治療
薬とはその作用が著しく異っており，単なる鋲静効果ば
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かりでなく，幻覚や妄怨などの異常体験に対しでも有効
であることがわかり，大きな期待をもってその検討に努
jz3・li， 
表したところ，多くの支持を{尋て，現在では強力な鎮静
作用をもっ Neurolepticaとして広く使用されている。
めた。 
Rescrpincをはじめて試用したのも同じ年で，その特
異な作用に対しては非常に興味をもっていた。
このように Neurolepticaがわが国で使用されたのは
文献の発表後 3年を経ていたが，フランス，アメリカ，
スイス， ドイツなどについで広く用いられ，その報告も
急に多くなった。この傾向は世界各国に普及したため，
昭和 32年 9月には国際神経精神薬理学会議(C. I.N. P) 
が組織されるに至った。
また，パー ゼ.1レの Geigy社において開発されたlmino-
dibenzyl系化合物である Imipramineを Kuhnがうつ
病に用いて効果のあることを昭和 32年に報告してから，
その追試が広く行われるとともに同系化合物に関する刷:
究が進められて，多くの抗うつ剤が開発されるようにな
った。
これは Phenothiazine核の Sが CH2-CH2 に置換
されたのみで構造式は類似しているが，その作用はかな
り異っており，抗ヒスタミン作用が強く，アトロピン類
似の自律神経作用，とくに副交感神経遮断作用を示す。
作用点としては大脳辺縁系の刺激とされているが，網様
賦活系にはむしろ鎮静的に作用するといわれ，大脳皮質
に対しては抑制的であるとされている。しかし，臨床的
には単なる鎮静作用でも刺激作用でもなく，抑うつ気分
変調の緩解とこれに伴う意欲減退の解消を主とする特異
な作用を示す点から Thymoleptica(感情調整剤)といわ
れた。私は翌 33年よりこれを抑うつ状態に試用し，思
考抑制，抑うつ気分変調，精神運動抑制などの症状に対
して著効を示すばかりでなく，それに，j半う不安，苦悩，
自殺観念、などにも有効であることを認めて報告した。
ベルギーにおいては ]anssenが前二者とは全く異る
構造の Butyrophenone系化合物の研究を続けた結果，
昭和 31年に Haloperidolを合成し，これを Divryらが
臨床に試用してその成績を昭和 33年に発表してから，
これに対する関心が強まり， Benzperidol，Triperidol， 
Methylperidol，Dipiperonなどが精神疾患の治療に用
いられるようになった。 
Haloperidolは情緒性精神障害，とくに牒病に有効で
あるとされ，その後，急性および亜急性の錯乱状態や夢
幻様幻覚症状に即効性を示すといわれ， Delayらは抗幻
覚，抗妄想作用が主であると報告した。しかし，われわ
れの成績では必ずしもこれらの効果は認めがたく，むし
ろこれを大量に使用することにより興奮状態に対して即
効的な鎮静作用を示すことを認め，大量療法の成績を発 
昭和 32年には Kleinらが，従来結核の治出薬とされ 
し，これLI武活作用のあることを見1に感情Iproniazidた
をうつ病に用いて有効性を認めてからモノアミン酸化酵
素阻害剤に対する関心が高まり，多くの製品が開発され
た。この Monoamineoxydase i叶ubitorは精神作用
を高めるセロトニンをはじめとするアミン類の酸化を阻
止することによって精神の lW~活作用を呈するもので，か
なり強い抗うつ作用を示すが，肝機能j埠害を招き易いた
め，これの使用には十分の注意が必要である。
昭和 35年には Randallらが， ロッシュ祉において合
成した Chlordiazepoxide を神経症や心身症などに用い
て，不安や内的緊張などの症状に有効であることを報告
してから Bcnzodiazcpine系化合物に対する関心が急激
に高まり，研究が進められて Diazepm，Oxazepan， 
Nitrazepamなどが開発され，これらを総称して Trarい 
quilizerという言葉が用いられるようになった。
以上のごとく， 1950年から 60年代にかけては治療に
用いられる向精神薬の研究が活発に行われて，きわめて
多くの薬剤が開発されたため，われわれは新薬剤lの臨床
応用に常に追いまくられていたといえる。
試みに秋元らの発表による松沢病院における慢性分裂
病の治療方法の変遷を，昭和 26"，， 44年の 18年間につい
て観察すると，昭和 29年までは電撃;療法が主たる治療
法であったが，昭和 30年代から Phenothiazine系化合
物と Reserpincなどの特殊薬物療法が行われはじめ，
昭和 32年以降は従来の電撃療法に代って薬物療法が大
部分を占るようになり，さらに昭和38年以降は Butyro--
phenone系化合物もある程度用いられるようになった。
すなわち， わが国では昭和 30年を境として， 従来の
電撃療法，インシュリン衝撃療法，精神外科療法は急激
に減少し，特殊薬物療法がこれに代って主座を占め，精
神科治療は大きな変革を示したといえる。
向精神薬の分類
向精神薬とは，一般に，主として精神機能に親和性を
もち，これに影響を与える薬物をすべて含むという広義
に用いられることが多い。これに従えば，精神疾患の治
療薬ばかりでなく LDS-25や Mescalineなどの幻覚
や病的精神症状を芯起する精神異常発現薬や， Acetyl-
choline，Serotonin，Norepinephrineなどの chemical 
mediatorsも含まれる。しかし) I臨床的見地からはこれ
を精神治成薬のみに限定して狭義に用いる場合が多いの
181 精神科領域における治療の変遷 
で，これに従って述べたい。
向精神薬は既述のごとく最近 20年間にきわめて数多
く作られ，この傾向は今後もなお続いて，ますます多種
多様になってゆくことが予想される。しかも，これらの
多くは臨床経験の結果によって使用されており，最初か
ら一定の理論にもとづいて作られたものは少ない。した
がって，それらの作用機序も明かでないものが多い。
このように開発された多種多様の薬物を整理して一定
の分類を行うことは困難である。たとえば，化学構造的
に類似のものを一括しでも薬理学的作用や臨床的効果は
必ずしも一致しないし，また，臨床的効果を中核として
分類すれば化学構造的には種々のものが含まれることに
なる。故に，これらのいずれの立場を主とするかによっ
て分類方法はかなり異る。
向精神薬を薬理学的見地から大別すれば R.W. Ger-
ard (1957)のいう中枢神経抑制剤と中枢神経刺激剤の 2
種に分類される。 これに対して F.Labhardt (1959) 
は臨床的な立場から神経遮断剤 Neuroplegica，精神安
定剤 Tranquilizer，感情調整剤 Thymoleptica，精神
賦活剤 Psychotonicaの4種に大別した。 J.Delayら 
( 1961)も主として臨床的見地から精神安定剤 Psychol-
eptiquesと精神昂揚剤 Psychoanaleptiquesに2大別
し，前者には!睡眠薬，神経安定薬，穏和安定薬が，後者
には意識刺激薬，感情刺激薬，その他の刺激薬を含めて
いる。このように分類に関しては多くの考え方がある
が，諸家の説を参考とし，主として臨床的見地から薬理
学的分類を加l床して検討すれば，つぎのごとく分類され
ると考える。ただ‘し，抗撞轡剤については既述したの
で，いわゆる特殊薬物療法として用いられる精神安定剤
(強力安定剤，穏和安定剤)と抗うつ剤(感情調整剤，
精神賦活剤)について述べる。
強力精神安定剤 majorTranquilizerとしては Pheno-
thiazine系化合物， Rauwolfia serpentina alkaloid， 
Butyrophenone系化合物， Thioxanthene系化合物な
どが中核となり，穏和精神安定剤 minorTranq uilizer 
としては Benzodiazepine系化合物， Ureide系化合物， 
Diphenylmethane系化合物などがあり，感情調整剤と
しては Iminodi benz y 1系化合物， Dibenzocyclohepta-
diene系化合物， Iminostilbene系化合物， Dihydro-
anthracene系化合物など，精神賦活剤としては Hydra-
zine系化合物， Phenylisopropylamine系化合物， 
Di phen y lmethane系化合物， Oxazolidine系化合物な
どがある。このうち，効果に乏しいため自然に消滅した
もの，重篤な副作用のため発売中止になったもの，厚生
省の薬効再評価によって製造中止になったものなどがあ
るため，現在使用の認可されている主なものを列記した 
、。v
し Tranquilizer 
A. Major Tranquilizer 
(1) Phenothiazine Derivativcs 
Promazine Group: Chlorpromazine 
Trifl u promazine 
Levomcpromazine 
Mepazine C;roup 	 (Piperidine Group): 
Thioridazine 
Propericiazine 
Perazine Group (Piperazine Group): 
Perazine 
Prochlorperazine 
Thioproperazine 
Trifl uoperazine 
Perphenazine Grou p (H ydroxyeth y l-pi pera・ 
zinyl Group: Perphenazine 
Fluphenazine 
Others: Spiclomazine 
(2) Thioxanthene Derivatives 
Chlorprothixene 
Thiothixene 
Flupentixol 
(3) Rauwolfia serpentina alkaloid 
Reserpine 
(4) Butyrophenone Derivatives 
Haloperidol 
Meth y 1 peridol 
Trifluperidol 
Pipamperone 
Spiroperidol 
(5) Iminodibenzyl Derivatives 
Carpipramine 
Clocapramine 
(6) Diphenylbutylpiperidine Derivatives 
Pimozide 
(7) Indole Derivatives 
Oxypertine 
(8) Dibenzoheteroepine Derivatives 
Clotiapine 
Clozapine 
B. Minor Tranquilizer 
(1) Diphenylmethane Derivatives 
Hydroxyzine 
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(2) Ureide Derivatives 
n H、 ， .
川
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Meprobamate 
(3) Benzodiazepine Derivatives 
Ch1ordiazepoxide 
Diazepam 
Nitrazepam 
Oxazepam 
Medazepam 
Oxazolam 
C1oxazo1am 
2. Psychoana1eptics 
A. Thymo1eptica 
(1) Iminodibenzy1 Derivatives 
Imipramine 
C10mipramine 
Norimipramine 
Trimepramine 
Opipramol 
(2) Dibenzocycloheptadiene Derivatives 
Amitri pty line 
Nortriptyline 
(3) Dihydroanthracene Derivatives 

Me1itracen 

(4) Thioxanthene Derivatives 
Chlorprothixene 
B. Psychotonica 
(1) Centra1 Stimu1ants 
Methamphetamine 
Pipradrol 
Methy1phenidate 
(2) Energizers 

Monoamine oxidase inhibitor 

Hydrazine Derivatives: 

Isocarboxazid 
Safrazine 
Others: Phenylisohydantoin 
D imeth y laminoethanol 
向精神薬の臨床
向精神薬はそれぞれ特異な作用をもち，精神症状に対
する影響も多様でp きわめて復雑である。
強力精神安定剤は強力な鎮静作用と抗精神病作用を示
すもので，主として精神分裂病，牒病，器質性精神障
害，心因性精神病などにみられる精神運動興奮，不安，
状に対して効果を示すものをいう。
穏和精神安定剤は前者に類似の作用をもつが全般的に
穏和で，副作用も少い。主として精・*1'緊張，不安感，焦
牒感，苦悩感，軽い抑うつ気分などの症状を緩和するの
で，精神神経症や精神身体症などに用いられる。
感情調整剤は抑うつ気分変調， 劣等感， 悲哀感， 苦
悩，罪業観念，自殺観念，思考抑制，精神運動抑制など
の抑うつ症状に対して有効性を示す。
精神賦活剤は主として精神運動抑制，意欲減退にn武活
的に作用するものをいうが，同時に抑うつ気分の緩和に
も役立つので抑うつ状態に用いられるほか，精神分裂
病，心因ないし器質性精神疾患などにみられる意欲減退
状態にも用いられる。
以上の向精神薬を使用する際には，個々の薬物の特徴
と欠点とを正しく把揮したうえ，適応症状を定めて適正
に用いることが重要である。精神疾患は多種多様の症状
を示すのみならず経過や環境によって著しく変化するこ
とが多いので，常にそれに対応しなければならない。現
在の向精神薬の大部分は対症療法として有効であるとい
う限定された状況にあるので，慢然と長期にわたって同
一薬物を持続することは慎むべきである。
個々の薬物について述べる余祐もないので，主な状態
像に対する適応のみを略述したい。
精神運動興奮状態に対してz高度の興奮には Halo-
peridol，Levomepromazin，Ch1orpromazine の筋注
を行うが，経口投与の可能な場合にはこれらの大量を持
続しつつ Phenobarbital，Amobarbitalなどの強力な
睡眠薬を併用することもある。
軽度の興奮には， 前記薬物の中等量を用いるか Thi・ 
oridazine，Propericiazine，Perazine，Perphenazine， 
Fluphenazine，Methy1perido1などが用いられる。
自発性減退・感情鈍麻状態に対してzこれには抗自閉
作用や精神賦活作用をもっ薬物を用いるが，一般に，比
較的速効性を示す Thioproperazine， Triperidol， 
Spiroperidol，Perphenazine などが用いられ，慢性分
裂病には Carpipramine， Trifluoperazine， Triflu-
promazine，Oxypertine，Chlorprothixeneなどが用
いられる。昏迷状態には従来から電撃療法が用いられた
が， Haloperidolの大量注射が劇的な効果を示すことも
あり，時には Amphetamineや MAOIを衝撃的に短
期間用いることもある。
幻覚・妄想状態に対して:これには Chlorpromazine， 
Levomepromazine，Haloperidolなどの大量療法とと
もに Tetrabenazine，Azacyclonolなどの併用もあり，
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Perphenazine，Clozapine，Pipamperone などを刑い
ることもある。一般に妄想は早期には比較的消拠しやす
いが，慢性化した系統的なものは治療に抵抗が強く取り
去りがたい。しかし，自己の病的体験に対して距離をお
いて客観的に対しうる程度までには到達することができ
るロ
抑うつ気分変調に対して:主として感情調整作用をも
っ Imipramine，Amitriptyline，Chlorimipramine， 
Trimeproprimine，Opipramol，Nortriptyline，Pro・ 
triptyline などが用いられるが， Levomepromazine， 
Chlorprothixene，Diazepamなどの精神安定剤を用い
ることもあり，精神賦活剤や電撃療法などを併用するこ
ともある。
精神運動抑制状態に対してz主として精神賦活作用を
もっ Isocarboxazid，Safrazine，Phenelzineなどのモ
ノアミン酸化酵素阻害剤が用いられるが，同時に感情調
制剤を併用することが多い。抑制の高度の場a合には Am-
phetamine，Pipradrol，Methylphenidateなどの中枢
刺激剤を衝撃;的に用いることもあり，軽い例には Phe-
nylisoh ydantoin，Dimethylaminoethanolなどを用い
ることもある。
不安・焦燥状態に対して:主として精神安定作用をも
っ Diazepam，Chlordiazepoxide，Oxazepam，Cloxa-
zolam，Oxazolamなどを用いるが，高度の例には Le-
vomepromazine，Chlorpromazine などの強力精神安
定剤を用いることもあり， 軽い例には Meprobamate， 
Hydroxyzineなどを用いることもある。
薬物療法における問題点
向精神薬の開発によって精神疾患の治療の進歩はめざ
ましいものがあるが，薬物療法には好ましい効果のある
反面，好ましくない作用を発呈することも少くない。す
なわち，薬物の随伴症状ないし副作用について十分な考
慮を払う必要がある。
一般に，向精神薬による随伴症状としては，それぞれ
にかなり特徴的なものがみられるが，このうち特に問題
となるのは薬剤性錐体外路症状である。この多くは薬物
の中断あるいは減量によって消滅するが，このうち非可
逆的な傾向を示す遅発性ジスキネジア (TardiveDyski-
nesia) が最近注目されるようになった。これはすでに 
1959年に Sigwaldが仁1，舌，頬，顎などに異常不|随意
運動を， Phenothiazine系薬物の長期使用後に認、め，こ
れを Dyskinesiafacio・linguo・masticatrice あるいは 
oral Dyskincsiaと命名しており，Jl~ く注目を集めた。
しかし，これは首から上の不|随意運動ばかりでなく，さ
らに Chorea-Athetose機運動，反復常問機不|随意運動
などを伴うこともあり， I時に Balismus，Ivlyoklonie， 
Torsionsdystonie 隙運動を示すことが認められた。こ
れらは神経遮断斉IJを長期間服用したものに多く，高令者
に多く山現し，服薬I-I-IU:後も消失せず，抗パ剤も効果が
なく，数カ月から数年に亘って持続し， ，，~:に非可逆性の
こともある。外国では 10，..30%，わが国では 5.-.，20妬，
平均 12.1%にみられるという。
このような重篤の副作用は長期持続例に多いので，最
近は薬物の中断(休薬)に関する研究が行われるように
なった。 Goodらは，症状の安定した慢性患者は 10.-.， 12 
週間の中断では行動面や知的機能の悪化を示さないが， 
3カ月以上では著明な悪化を呈するといい， Grossらは， 
7カ月中断後の再燃率は 73%で，持続服薬の 9%に比し
て明かに高いといい， Goldbergらも同様の報告をして
いる。諸家の説を綜合すれば， 2.-.，3カ月の中断なら著し
い悪化を招くことが少いので，病状を観察しつつ適当に
休薬期間を考慮する必要がある。ただし，大量を長期間
持続した例に急激に休薬すると，内的緊張， ，恐怖，不
安，不眠，発汗，幅吐，食思不振，頭痛，めまい，虚
脱，ジストニー，振戦，異常運動，譜妄などの禁断症状
を思わせる諸症状を示すことがあるので，休薬の方法に
ついても注意する必要がある。
薬物治療の臨床効果に対する考え方
薬物による臨床効果は，単に薬物の薬理作用のみによ
るものではなく，患者の体質，症状の成因，生理的ない
し社会的条件などとともに，薬物の心理的影響や患者の
心理状況，すなわち，薬に対する期待や欲求，プラセボ
反応，性格との関連などを総合的に検討する必要があ
る。そのうえ，治療者と患者間の精神力動も大きな影響
がある。医師の治療態度や治療的環境の作り方や患者に
対する期待や性格などは患者にかなりの心理的影響を与
えるとともに，患者の医師に対する信頼感や期待に沿い
うるか，治療的環境に順応するか否か，などの人間関係
の良否は治療効果に重要な役割りを演ずる。
したがって，薬物自体の効果を確認するには，これら
の影響因子を排除する目的で，二重盲検法を用いる。試
みに，神経症忠者に偽薬を)日いた場合，効果的に反応す
るものが 36%に達する。これは服薬という心理的影響
のみで 1/3以上が効果を示すといいうる。したがって，
これ以上の改普率を示さなければ薬物による効果は認め
られないともいえる。このプラセボ反応は，単に服~の
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心理的影響を除いて当該薬物の効果を確認するばかりで
i3-，l! 
環境のもとに育てられ，どのような』隈患傾向を過去に示
なく，薬物に対する態度を観察することも可能である。
すなわち，プラセボに反応しない患者の性格傾向を検討
すると， 多くは非協調的で環境への適応が悪く， 内向
的，消極的，神経質などの特徴がみられる。この事実か
ら，西国らは薬物効果とパーソナリティの関係を研究
し，偏執気質で自立性があり，積極的で社交性があり，
感受性の高い性格傾向を病前に示した群は，これと反対
の病前性格群に比して，薬物による改善率が明かに高い
ことを報告している。
むすび
われわれ臨床医はすべて常に病気をもっ人，すなわち
病人を対象としている。したがって，その治療は単に疾
患を取り除くばかりでなく，その人ができるだけ健康な
社会生活を送りうるように最大の努力を傾ける必要があ
ると考える。すなわち，治療に際しては (1)どのような
人が， (2)どのような疾患にかかっていて， (3)現在ど
のような心身の状態にあるか，の 3条件をまず卜分に理
解することが重要である。 
(1)は，その病人がどのような素質をもち，どのような 
し，どのような性格傾向をもつか，などを含めた全人格
を正確に把握することであり， (2)は，病訴とともに現
在の症状を確認し，必要な諸検査を実施し，これらを綜
合してどのような疾患が現存するかを診断することであ
り， (3)は，現存する疾患のために精神的，身体的，社
会的にどのような状態にあるかを検討することである。
これには基磁人格や素質や疾病などとの因果関係を十分
に考慮する必要がある。
以上のような操作を円滑に行うためには，まず患者と
医師との聞に相互の信頼感と理解の得られるような，よ
い人間関係を作りあげることが前提となる。
いかに優秀な薬物が開発されても，その薬物のみで病
人の治療の完墜を期することは困難である。慢然と投薬
を続けることなく，あらゆる方法を動員し活用して，全
人格的な健康を取り戻すように努力すべきである。人間
の健康とは，心身ともに健全で社会生活に適応しうる状
態であることを附言する。
最終の講義に当り，学生諸君の健康と，医学部の発展
を心から祈念し，長い間各方面から与えられた友情に対
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